
 

Die im Vortrag gezeigten Laborbefunde dienen der  

Verdeutlichung der fachlichen Inhalte.  

 

Wir weisen ausdrücklich darauf hin, dass entsprechende  

Laboranalysen auch von anderen Labors durchgeführt  

werden und dass die Indikationsstellung für Labordiagnostik 

ausschließlich durch den Behandler 

oder das Krankenhaus erfolgt.    



Pathomechanismen der Metall- und 
Kunststoffallergie

Dr. med. Volker von Baehr

IMD Berlin MVZ



Mögliche Wirkung von Metallen und Kunststoffen

Toxische EffekteImmunologische Effekte

allergisch nicht allergisch

Typ I-Allergien
Acrylate 

Typ IV-Allergien
Metallionen
Acrylatmonomere

Partikel-induzierte 
Entzündung
Titanunverträglichkeit
Granulombildung auf Al2O3

Zytotoxizität
einige Metallionen
Acrylatmonomere

Dosisabhängigkeit:  gering
Individualität: hoch

Dosisabhängigkeit:  hoch
Individualität:           gering

Endokrine Wirkung
einige Acrylate, BPA



Allergie - Definition 

Allergie: Überreaktion des Immunsystems 
(Hyperempfindlichkeitsreaktion)
= Immunabwehr gegen nicht-infektiöse (infektiologisch 

ungefährliche) Substanzen

griech.: allos = fremd; ergon = Reaktion

Typ I   - Sofort-Reaktion (anaphylaktisch)  IgE vermittelt,
pseudoallergisch

Typ II  - Antikörper-abhängig (IgG)

Typ III - Immunkomplexe 

Typ IV - Spättyp T-Zell-vermittelt



Typ I - Allergie

1. Sensibilisierungsphase

Th-2
CD4 B-Zelle

IL-4 / 
IL-13

IgE
IgE

Sensibilisierung: erhöhte Empfindlichkeit 
nach vorausgegangenem wiederholtem
Kontakt im Sinne einer Allergiebereitschaft.

Die Typ I-Allergie wird durch spezifische IgE-Antikörper vermittelt! 

Mastzelle Basophiler Granulozyt



Typ I - Allergie
Die Typ I-Allergie wird durch spezifische IgE-Antikörper vermittelt! 

Ausschüttung von:
- Histamin
- Leukotrienen
- Tryptase
- Entzündungs-

mediatoren…

2. Reaktionsphase (wiederholter Kontakt)

Mastzelle / Basophiler Granulozyt

Allergen

Frühphase:
Gefäßdillatation
Bronchokonstriktion

Spätphase:
Vielfache 
Entzündungssymptome



Allergie - Definition 

Allergie: Überreaktion des Immunsystems 
(Hyperempfindlichkeitsreaktion)
= Immunabwehr gegen nicht-infektiöse (theoretisch ungefährliche) 
Substanzen

griech.: allos = fremd; ergon = Reaktion

Typ I   - Sofort-Reaktion (anaphylaktisch)  IgE vermittelt,
pseudoallergisch

Typ II  - Antikörper-abhängig (IgG)

Typ III - Immunkomplexe 

Typ IV - Spättyp T-Zell-vermittelt



Typ IV-Allergie

MHC 

Metalle sind Haptene (Halbantigene)! 

T-ZelleTCR

Metall-Ionen
2+

2+
2+2+

2+

2+

2+ 2+

Zellproliferation
IFN-γ
IL2

Lokale und systemische
Entzündung



Typ IV-Allergie

Acrylate sind Haptene (Halbantigene)! 

T-Zelle

Acrylatmonomere

Lokale und systemische
Entzündung

Heraeus Medical

Zellproliferation
IFN-γ
IL2

Zement



Typ IV-AllergieTyp I-Allergie

Klinische Manifestation

Sekunden bis Minuten 24 – 72 Stunden

Lokalreaktion:

Quaddel
Urtikarielle Erhebung
„Haut ist glatt“

Ekzem
Lymphozytäre Infiltration
„Haut ist rauh“



Typ IV-AllergieTyp I-Allergie
Klinische Manifestation

Sekunden bis Minuten 24 – 72 Stunden

Systemreaktionen:
Atopie (Nase, Augen)
Asthma

Anaphylaxie

Flush, Urtikaria, Exantheme
Pruritus, Angioödem

Gastrointestinale Krämpfe, Diarrhö

Migräne, Tremor, Schlafstörung

Histaminanstieg im Blut
 Fatigue

hämatogenes Kontaktekzem

TH1-dominante systemische
Entzündung (IFNg IP10)

 Infekt-ähnliche Symptome
 Aktivierung lokaler 

Entzündungsherde (Arthralgie, 
Myalgie)



Allergie auf Nickel-haltige kieferorthopädische (Titan)drähte

Material-related Adverse Reactions in Orthodontics
Dorthe Arenholt Bindslev

Beispiel Typ IV-Allergie - Metalle

Entzündung an der
Kontaktstelle
„Kontaktallergie“

Entzündung im
perioralen Bereich
„periorale Cheileitis“

Entzündung an entfernten
Prädilektionsstellen
„hämatogenes Kontakt-
ekzem“

(aber nicht auf die Haut beschränkt)



Typ IV-AllergieTyp I-Allergie
Klinische Manifestation

Sekunden bis Minuten 24 – 72 Stunden

Systemreaktionen:
Atopie (Nase, Augen)
Asthma

Anaphylaxie

Flush, Urtikaria, Exantheme
Pruritus, Angioödem

Gastrointestinale Krämpfe, Diarrhö

Migräne, Tremor, Schlafstörung

Histaminanstieg im Blut
 Fatigue

hämatogenes Kontaktekzem

TH1-dominante systemische
Entzündung (IFNγ IP10)

 Infekt-ähnliche Symptome
 Aktivierung lokaler 

Entzündungsherde (Arthralgie, 
Myalgie)
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Typ IV-Allergien können lokale und/oder systemische 
Symptome verursachen

1. Kontaktallergien (der Haut)
- die Subkutis im Kontaktbereich ist unmittelbar betroffen

z.B. Metalle aus Schmuck, Berufsallergien (Chrom aus Zement usw.)
Acrylate aus Pflaster, Nagellack, Acrylfarben die Kontakt zu Haut haben, …

2. Systemische  Sensibilisierung 
Aufnahme in den Organismus erfolgt:

- über Schleimhäute (Mundschleimhaut, Gastrointestinaltrakt):
z.B. Medikamente, Metalle und Acrylate aus Dentalersatzmaterialien.

- durch endogene Exposition:
z.B. Endoprothesen, Stents, Spiralen, Nägel, Platten, Zemente u.a.

Diagnostik über Epikutantest

Diagnostik über Lymphozytentransformationstest



In vivo 
Epikutantest

In vitro (im Labor) 
Lymphozyten-
Transformationstest (LTT)

Zwei Methoden zum Nachweis einer
Allergenspezifischen Typ-IV-Sensibilisierung



LTT- Methodik
Dichtegradientenzentrifugation:
Gewinnung von Lymphozyten 
und Monozyten 

Überführen der Zellen in 
Zellkulturplatten + IFNα

Zugabe von Allergenen

5 Tage Kultur (37°C, 5% CO2)

Markierung sich teilender 
Zellen (3H –Thymidin)

Messung DNA-Neusynthese
im Beta-Counter 

Berechnung des 
Stimulationsindex (SI)



Bei V.a. Medikamentenallergie ist der LTT sensitiver als der 
Epikutantest, weil die Exposition nicht über die Haut sondern 
über den Gastrointestinaltrakt erfolgt

Für die Abklärung von Medikamentenallergien wird der LTT von gesetzlichen 
Krankenkassen übernommen EBM-GOP 32532. 



Typ IV-Allergie – Metalle



Typ IV-Allergie - Kunststoffe



LTT versus Epikutantest

 In vitro Test In vivo Test

Epikutantest LTT

 Nachweis Kontaktallergie - lokal  Nachweis systemischer Sensibilisierung

 Testung von Nativmaterial möglich

 Risiko für Patienten: 
- Verstärkung klinischer Symptome
- Induktion einer Sensibilisierung

 Kein Risiko für Patienten

 Ergebnis von Hautbeschaffenheit 
abhängig

-> falsch + oder - Resultate

 Hautbeschaffenheit irrelevant

 Minimierung falsch positiver Ergebnisse 
durch gewissenhafte Etablierung und 
Validierung 

„Qualitätssicherung beim Lymphozytentransformationstest“– Addendum zum LTT-Papier der 
RKI-Kommission „Methoden und Qualitätssicherung in der  Umweltmedizin. 2008, 
Bundesgesundheitsblatt; 51:1070–1076



Beim Epikutantest besteht die Gefahr der 
Sensibilisierung durch den selbst !

5,1 % bei Kobalt

2,3 % bei Chrom

0,6 % bei Nickel

Häufigkeit der 
Hauttest-
induzierten 
Sensibilisierungen
(nach 6 Monaten)

Agrup G et al. Br. J. Derm 1968; 80: 631

Deshalb verbieten sich vorbeugende Epikutantest´s vor Gelenk-
ersatzchirurgie oder Verwendung von NEM in der Zahnmedizin
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% positive Reaktionen (SI > 3)

Häufigkeit von Metallsensibilisierungen im LTT
(Analysen im IMD Berlin 2008-2019)
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Bedeutung für Gelenkersatzchirurgie



Institut für Medizinische 
Diagnostik Berlin-Potsdam

• aseptische Gelenklockerung 

• Schmerzen 

• Hauteffloreszenzen in Implantatnähe 

• Wundheilungsstörungen 

• lokale und systemische Entzündung

Als Klinik bei Typ IV-Allergien auf Bestandteile 
von Endoprothesen werden angegeben:
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Bedeutung für Zahnmedizin (bei Metallversorgung)



Zu beachten !

Sensibilisierung ǂ Allergie

Nicht jede Sensibilisierung führt zu klinischen Beschwerden
Aber eine Sensibilisierung ist Voraussetzung für eine Allergie 

Allergie = Sensibilisierung + Exposition 

Eine Immunreaktion kann nur auf freie Allergene 
(Metallionen, Acrylatmonomere) erfolgen



Weitere klinische Indikationen

Chromallergie

Nickelallergie

Methylmetha-
crylatallergie

Aluminiumallergie
durch DEO
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Was ist mit Titan ?



Keine Typ-IV-Allergien auf Titan 

T-ZelleTCR

Metall-Ionen
2+

2+
2+2+

2+

2+

Metallallergie?

Titan

Titanionen oxidieren sofort nach Freisetzung
-> Titan liegt demnach nicht ionisch im Gewebe vor
-> Titan kann nicht als Hapten an Proteine binden
-> Titan kann keine Metallallergie induzieren 

-> Titan liegt aber als (Abrieb)Oxidpartikel im Knochen !

2+



Unspezifische Entzündungsreaktion auf Titanoxidpartikel 



Mögliche Wirkung von Metallen und Kunststoffen

Toxische EffekteImmunologische Effekte

allergisch nicht allergisch

Typ I-Allergien
Acrylate 

Typ IV-Allergien
Metallionen
Acrylatmonomere

Partikel-induzierte 
Entzündung
Titanunverträglichkeit
Granulombildung auf Al2O3

Zytotoxizität
einige Metallionen
Acrylatmonomere

Dosisabhängigkeit:  gering
Individualität: hoch

Dosisabhängigkeit:  hoch
Individualität:           gering

Endokrine Wirkung
einige Acrylate, BPA



Typ I – Allergie – zelluläre Diagnostik 

Nachweis von ausgeschütteten Botenstoffen der Typ I-Allergie im 
BDT (Basophilen Degranulationstest):

Messung einer Reaktion!
-> funktioneller Test

Basophiler Granulozyt

Leukotriene

Für Acrylate ist keine IgE-Diagnostik verfügbar!



Was ist der BDT

Gewinnung von
Basophilen durch 
Dichtegradienten-
zentrifugation

Priming der Basophilen
mit IL-3 zur
Erhöhung der Test-
empfindlichkeit

Zugabe der Testallergene
zu den Patientenzellen

Bestimmung der 
Leukotriene im Überstand

1,2 x 106

Zellen

Ein Laborverfahren zum Nachweis von Typ I-allergischen 
Sensibilisierungen und von pseudoallergischen Reaktionen 



Basophilendegranulationstest (BDT)

2-Hydroxyethylmethacrylat (HEMA) 52 pg/ml < 200

TEGDMA < 50 pg/ml < 200

Methylmethacrylat (MMA) 755 pg/ml < 200

BISGMA < 50 pg/ml < 200

Nachweis einer Sensibilisierung vom Typ I gegenüber             
Methylmethacrylat (MMA). 

Typ I-Allergie - Acrylatprofil



Zusammenfassung

Metall- und Kunststoffallergien sind keine Seltenheit

Diagnostik:
Metalle  LTT 
Kunststoffe  LTT und ggf. BDT

Epikutantest nur bei Kontaktallergie (der Haut) sinnvoll

Die orale Metall- und Kunststoffbelastung aus der Allergenquelle 
Zahnersatz kann durch Speichelannalysen abgeklärt werden

Die möglichen Symptome sind vielfältig und von
Allergenquelle und Aufnahmeweg abhängig

Cave: Bei der Titanunverträglichkeit handelt es sich nicht 
um eine Allergie
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